




























研究成果の概要（英文）：Infections by oncogenic human papillomaviruses (HPVs) are a major 
risk factor of cervical cancer.  To evaluate the clinical usefulness of HPV DNA testing and 
serology, we analyzed follow-up data of 570 women with low-grade cervical lesions.  Our 
findings suggested that HPV genotyping and antibody assays for women with low-grade 
cervical abnormalities may be useful for identifying populations at increased or decreased 
risk of disease progression. 
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つある。ウイルス DNA を直接検出する HPV 
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WHO の外部組織である IARC は自身が行っ
たケース・コントロールスタディ 11 論文の
データから、 HPV16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 
51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82 の 15 タイプを
子宮頚部発癌のハイリスクタイプと分類し、




論文のメタアナリシス（Miura S et al, Int J 
Cancer 2006;119:2713-5）でも最近の我々の
茨城県データ (Onuki M et al, Cancer Sci 
2009;100:1312-6) でも、病変別の検出頻度の
違いから算出される相対危険度は、頸がんか
ら検出頻度の高い上位 7 タイプ (16, 18, 31, 













体の測定系を確立したが (Matsumoto K, J 
Med Virol 2003;69:441-6)、残念ながら単な
る L1 抗体の産生は前癌病変の消失・進展に
全く関係がなかった (Matsumoto K et al, 
Cancer Lett 2006;231:309-13)。さらに最近、
我々のグループでは中和抗体の測定系を開






























ート研究」(文部科学省 平成 10-16 年度特定
領域研究) で得られた DNAサンプルと血清
サンプルの残りを用いて、子宮頸部細胞診に
おいて軽度の異常 (LSIL, low-grade 




(JHACCスタディ; Japan Hpv And Cervical 
Cancer study) は、多施設共同で行われた
LSIL 患者 700 例のフォローアップ･スタデ
ィである。現在も長期フォローされている
LSIL 症例 570 例を対象とした中間解析 (平
均フォローアップ期間 39.2 ヵ月)では 362 例
が自然消失し、46 例では CIN3 へ進展した。
DNA サンプルや血清サンプルの使用許可を








イマーを用いる PCR-RFLP 法を使用した。 
②HPV16 型の感染性偽ウイルス（PsV）を用
いてフォローアップ開始時の血清中和抗体 





(2) がん検診陽性者における HPV ジェノタ
イピング検査 
子宮頸部細胞診異常を指摘されてコルポ診


















ける HPV 検査の有用性の検討 




きく異なった；16 型 (11.1, 95%信頼区間: 
1.39-88.3)、18 型 (14.1, 0.65-306)、31 型 
(24.7, 2.51-243)、33 型 (20.3, 1.78-231)、35 
型(13.7, 0.75-251)、52 型 (11.6, 1.45-93.3)、
58 型  (8.85, 1.01-77.6)、他のハイリスク
HPV タイプ (4.04, 0.47-34.7)。5 年以内に
CIN3 へ 進 展 す る リ ス ク は 、
HPV16/18/31/33/35/52/58 型陽性では 20.5%、
























く、それ以外の HPV 陽性例あるいは HPV
陰性例とは分けて管理することが勧められ









（平均 48.5 ヶ月）に 24 名で病変の消失が見
られ、6 名が CIN３へ進展した。HPV16 に
対する NAb 陽性率は、コントロール血清 
(HPV16 DNA 陰性 LSIL/CIN1-2: n=202)と
比べて著明に高率であった (59.5% vs. 8.4%; 




はなかった（51.2% vs. 62.5%; log-rank test, 
P=0.24）。一方、CIN3 へ進展した 6 名はす
べて NAb 陽性であり、進展リスクには有意


























において、HPV16, 18, 31, 33, 35, 45, 52, 58
の 8 タイプ陰性者 (n=69)のなかには CIN3
以上の高度病変(CIN3＋)を有する患者はい
なかった (P=0.0004)。すなわち、HPV タイ









率 100% ）。 一 方 、 高 度 細 胞 診 異 常 
(HSIL/ASC-H, n=173) では、HPV16, 18, 31, 
33, 35, 45, 52, 58 型の 8 タイプ陰性者はわず
か 27 症例 (16%, 27/173) しかなく、しかも








性 が あ る 。 が ん 検 診 陽 性 者 の 中 で 、
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